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The paper presents the results of a study of the action of Aerococcus autostrains on the model of a chronic blue pus 
infection. For the study of the action of Aerococcus autosymbiont strains on Pseudomonas aeruginosa, three of the most 
biochemically and antagonistically active isolates were selected: 1) 5m2015 (isolated from mice); 2) 3k2015 (isolated 
from rats); 3) 3ch2015 (isolated from humans). Experiments were conducted on 84 white outbred mice weighing 16–17 g, 
60 were used as the experimental, and 24 as the control group. In the experimental group of animals, infected wounds 
were treated by Aerococcus autosymbiont strains once daily (0.2 billion ml–1) till recovery. The drug was administered 
under the eschar with a syringe. In the control animals the wound was treated by isotonic sodium chloride solution 
(concentration 0.9%) with the same route of administration and for the same period of time. It was found that from the 
very first days of application of Aerococci autosymbiont strains, perifocal inflammation was less severe in most animals in 
the research group compared with the control group. Starting from the fourth day of usage of Aerococcus autosymbiont 
strains the number of pseudomonades, contained in secretions from wounds in the experimental group of mice was 
significantly lower than in the control animals. It was revealed that in case of application of Aerococcus strain (5m2015) 
isolated from mice, the  animals had better indicators of recovery, dynamics of local clinical signs of inflammation and the 
number of pseudomonades contained in the wound in comparison with other Aerococcus autostrains isolated from rats 
and humans. The wounds purified from pus and covered with dry eschar faster. For example, wounds completely healed 
with dry eschar rejection by the 11th day of observation in 44 of 58 surviving mice (75.9%). In the control group a similar 
pattern was observed in only 3 of 17 mice (17.6%) by the that period. The number of Pseudomonas aeruginosa 
(equivalent to 1 ml of secretions wounds), expressed in logarithms, was 5.00 ± 0.16 on average on the 4th day in the 
treated mice, while the control group had the same amount of pseudomonades detected in the wounds (lg 5.22 ± 0.38; 
lg 5.12 ± 0.30) only on the 13–14th days of observation. We found different activity of strains, depending on the origin of 
microorganism and type host. Aerococcus viridians autosymbionts showed higher rates in the study of their activity in 
terms of the blue pus infection model in the treatment of the host and lower activity in treatment.of other species. 
The obtained data may warrant further study of application of Aerococcus autostrains for treatment and prevention of 
wound infection caused by pseudomonades.  
Keywords: wound infections; Pseudomonas; autoprobiotics; Aerococcus  
Експериментальне вивчення дії аутоштамів Aerococcus viridans  
на моделі синьогнійної інфекції  
Д. О. Степанський, І. П. Кошова, Г. М. Кременчуцький  
Дніпровська медична академія МОЗ України, Дніпро, Україна  
Наведено результати вивчення дії аутоштамів аерококів на моделі хронічної синьогнійної інфекції, викликаної псевдомонадами. 
Для експерименту з вивчення дії аутосимбіонтних штамів аерококів на Pseudomonas aeruginosa вибрано три найактивніші у біохімічному 
та антагоністичному відношенні ізоляти: 1) 5м2015 (виділений від мишей), 2) 3к2015 (виділений від щурів), 3) 3ч2015 (виділений від 
людини). У більшості тварин дослідних груп уже з перших днів застосування аутосимбіонтних штамів аерококів перифокальне запалення 
було менш вираженим порівняно з контрольною групою мишей, а кількість псевдомонад, що містилися у виділеннях ран дослідних груп 
мишей, починаючи з четвертої доби застосування аутосимбіонтних штамів аерококів, перебувала на достовірно нижчому рівні, ніж у 
контрольних тварин. Під час застосування штаму аерококів 5м2015, виділеного від мишей, у тварин спостерігали кращі показники 
одужання, динаміку розвитку місцевих клінічних симптомів запалення та більшу кількість псевдомонад, які містилися у рані, порівняно з 
іншими аутоштамами аерококів, виділених від щурів і людини. Рани швидше очищалися від гною та покривалися сухим струпом. 
Наприклад, до 11-ї доби спостереження рани повністю гоїлися з відторгненням сухого струпа у 44 з 58 мишей, що вижили (75,9%). 
У контрольній групі тварин до зазначеного терміну аналогічна картина спостерігалася лише у 3 із 17 мишей (17,6%). У лікованих мишей 
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вже на четверту добу кількість синьогнійної палички (у перерахунку на 1 мл виділень ран, виражена в логарифмах) склала в середньому 
5,0 ± 0,16, у контрольній групі така ж кількість псевдомонад (lg 5,22 ± 0,38; lg 5,12 ± 0,30) виявлялася в ранах лише на 13–14-ту добу 
спостереження. Охарактеризовано закономірності різної антагоністичної активності аутоштамів Aerococcus viridans, яка залежить від 
походження мікроорганізму та виду господаря. Отримані дані можуть служити підставою для подальшого вивчення застосування 
аутоштамів аерококів для лікування ран, ускладнених синьогнійною інфекцією.  
Ключові слова: ранові інфекції; псевдомонади; аутопробіотики; аерококи  
Вступ  
 
Гнійно-запальні захворювання та післяопераційні гнійні 
ускладнення – актуальна проблема сучасної клінічної хірургії. 
Незважаючи на постійне удосконалення методик оперативних 
втручань, частота інфекційних ускладнень у хірургії становить 
у середньому 3–15%, а за даними окремих авторів сягає 30%. 
Нині 35–40% хворих хірургічного профілю становлять пацієн-
ти з гнійно-запальними захворюваннями (Leaper et al., 2010; 
Marwick et al., 2011; Vіl’canjuk and Hutorjans’kij, 2012; Gupta 
et al., 2015; Nešpor et al., 2015). Особливість лікування ранової 
інфекції на сучасному етапі – полірезистентність збудників до 
антибіотиків (Riou et al., 2010; Narendrа et al., 2017; Wei et al., 
2017), що мають різні молекулярні механізми дії. Це змушує 
лікарів застосовувати нові схеми лікування, наприклад, ком-
бінації антибіотиків нових поколінь (Drinka et al., 2012; Leaper 
et al., 2010; Campos Furtado et al., 2007; McCay et al., 2010).  
У питаннях вивчення госпітальної інфекції проблему пато-
генезу та лікування ран, ускладнених синьогнійною інфекцією, 
відносять до найважливіших (Hossam Mohamed, 2016; Zhao Yan 
et al., 2016). Летальність, пов’язана з гнійно-септичними 
захворюваннями (ГСЗ), зумовленими Pseudomonas aeruginosa, 
досить висока – 34–48% (Oliver et al., 2015; Suárez et al., 2010).  
Боротьба з рановою інфекцією стає все складнішою про-
блемою, потребує пошуку та залучення препаратів, ефективних 
до нозокоміальної інфекції. Сформована ситуація вимагає пошу-
ку нових засобів та підходів до лікування. Один з обговорюва-
них в останні роки підходів до профілактики та лікування киш-
кових інфекцій – застосування пробіотиків (Lytvyn et al., 2016; 
Olveira and González-Molero, 2016).  
Спектр показань для застосування пробіотиків широкий: їх 
використовують для стимуляції клітинних і гуморальних чинників 
імунітету, активізації обмінних процесів і нормалізації травлення, 
лікування та профілактики дисбактеріозу, шлунково-кишкових 
захворювань інфекційної та аліментарної етіології, нормалізації 
мікрофлори травного тракту після лікування антибіотиками та 
іншими антибактеріальними засобами. Спектр застосування 
пробіотиків у клінічній практиці може бути суттєво розширено за 
рахунок антимікробної терапії зовнішніх гнійно-запальних процесів. 
Багатьма дослідниками встановлено важливу роль нормальної 
мікрофлори організму людини у підтриманні його фізіологічного 
стану, забезпеченні гомеостазу та життєдіяльності (Shenderov, 2011).  
Найбільшої уваги, на наш погляд, заслуговують аутопробіо-
тики (Il’in et al., 2013; Shumikhina et al., 2015; Simanenkov et al., 
2014). Особливу цікавість викликає Aerococcus viridans, оскільки 
він – представник нормальної мікрофлори людини. Застосування 
цього мікроорганізму має цілу низку переваг: відсутність побічно-
го впливу на організм, висока адгезивна здатність, можливості ви-
користання у сенсибілізованих до антибіотиків та хіміотерапев-
тичних препаратів пацієнтів, імуностимулювальна дія на організм 
людини. Також А. viridans має виражені антагоністичні власти-
вості відносно різних умовно-патогенних і патогенних мікроорга-
нізмів (Kremenchutskiy, 2001).  
Саме тому мета дослідження – оцінити дію аутоштамів 
аерококів на синьогнійну паличку.  
 
Матеріал і методи досліджень  
 
Часто випробування препаратів за синьогнійної інфекції 
проводили на моделях, що відтворюють види гострих інтокси-
кацій у лабораторних тварин, а не інфекційний процес, із яким 
найчастіше стикаються клініцисти. Спроби створити хронічну 
модель синьогнійної інфекції з переважним проявом місцевих 
симптомів закінчувалися отриманням запальної реакції, що 
розвивалась через 12 годин після інокуляції мікроорганізмів, яка 
вщухла на 7–9-ту добу від моменту введення інфікувальної дози. 
Отже, для вивчення дії аутоштамів аерококів обрано модель, яка 
приблизно відтворювала перебіг хронічної синьогнійної інфек-
ції, тобто мала вогнище запалення та пролонговану дію.  
Для створення експериментальної моделі опіків, інфікованих 
P. aeruginosa, тваринам проводили загальну анестезію тіопента-
лом натрію, після цього на депільовану бокову поверхню тварини 
наносили травму через металічне кільце (діаметр 2 см) ватним 
тампоном, змоченим у спирті та підпаленим. Рану підсушували 
стерильним тампоном і у центр опіку вносили інфікувальну дозу 
P. aeruginosa (1 мл 109 клітин), чекаючи на повне всмоктування. 
Через 20–24 години вдруге уводили P. aeruginosa під утворену до 
цього часу кірку (1–2) * 109 мікробних клітин. Вторинне уведення 
культури синьогнійної палички в рану сприяло тяжкості розвитку 
патологічного процесу з тривалішим періодом прояву клінічних 
симптомів запалення.  
Для зараження використовували два вірулентні штами: 
№ АТСС 27853 – музейний штам і № 23, виділений із рани 
хворого з важкою опіковою травмою (табл. 1).  
Таблиця 1  
Характеристика штамів Pseudomonas aeruginosa  
Властивості штамів № АТСС 27853 № 23 
Джерело отримання музейний штам клінічний штам
Утворення піоціаніну + + 
Забарвлення за Грамом – – 
Гідроліз желатину + + 
Утворення цитохромоксидази + + 
Гемоліз еритроцитів + + 
Ріст при 42 ºС + + 
Ферментація вуглеводів:    
      глюкоза К К 
      галактоза К К 
      маноза К К 
      сахароза – – 
      лактоза – – 
      мальтоза – – 
      маніт – – 
      ксилоза К К 
      фруктоза К К 
Відновлення нітратів у нітрити + + 
Згортання молока + + 
Гідроліз казеїну + + 
Рухливість + + 
Серогрупа 2 6 
LD50 (внутрішньочеревинне уведення) 5,3 .108 4,03 .106 
Примітки: «+» – наявність реакції; «–» – відсутність реакції; К – утво-
рення кислоти.  
Із метою вивчення динаміки обсіменіння інфікованих ран 
псевдомонадами проводили бактеріологічне дослідження вмісту 
ран у різні терміни після вторинного інфікування. Відбирали про-
би таким чином: до поверхні рани прикладали стандартний диск із 
фільтрувального паперу, потім поміщали його в 1 мл ізотонічного 
розчину хлориду натрію (концентрація 0,9%), ретельно струшува-
ли 10–15 хв і змив мірно засівали на селективне середовище – по-
живний агар із цетилперидиніум-хлоридом (ЦПX-агар). Після  
48-годинної інкубації за 37 ºС враховували кількість колоній P. аeru-
ginosa, що виросли на живильному середовищі. Для експерименту 
з вивчення дії аутосимбіонтних штамів аерококів на P. aeruginosa 
відібрано три найактивніші у біохімічному та антагоністичному 
відношенні ізоляти аерококів: 1) 5м2015 (виділений від мишей), 
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2) 3к2015 (виділений від щурів), 3) 3ч2015 (виділений від людини).  
Експерименти з вивчення дії аутосимбіонтних штамів аеро-
коків поставлені на 84 безпородних білих мишах масою 16–17 г, із 
яких 60 тварин склали дослідну групу, а 24 – контрольну. У до-
слідних тварин інфіковані рани щодня одноразово обробляли 
аутосимбіонтними штамами аерококів (0,2 млрд в 1 мл) до оду-
жання. Препарат уводили під струп за допомогою шприца. У кон-
трольних тварин так само й у ті ж терміни рану обробляли ізото-
нічним розчином хлориду натрію (концентрація 0,9%).  
За тваринами спостерігали протягом трьох тижнів. Показ-
никами дії аутосимбіонтних штамів аерококів служили:  
1) кількість загиблих тварин;  
2) інтенсивність прояву місцевих клінічних симптомів за-
палення, визначена під час огляду ран;  
3) кількість псевдомонад, які містяться в рані.  
Для статистичного аналізу використовували пакет при-
кладних програм Statistica 6.1 (StatSoft Inc., USA).  
 
Результати та їх обговорення  
 
Картина розвитку та перебігу хронічної синьогнійної інфекції 
представлена у трьох серіях дослідів. Наведені дані свідчать про 
розвиток синьогнійної інфекції з різним ступенем генералізації 
патологічного процесу з чітким проявом місцевих клінічних симп-
томів запалення. Повторне уведення культури синьогнійної па-
лички в 17,1% випадків призвело до швидкого розвитку сепсису 
та загибелі мишей. Водночас, у 82,9% тварин розвивався місцевий 
запальний процес, переважно різко або помірно виражений 
(65,9%; Р < 0,001), та доступний спостереженню протягом двох 
тижнів (табл. 2). І хоча рана до зазначеного терміну загоювалась, 
дуже часто в цій ділянці виявляли осумковані гнійні інфільтрати. 
Колонії P. aeruginosa виявлено у виділеннях рани аж до повного її 
загоєння, в максимальній кількості – на 5–6-ту добу спостережен-
ня. Отже, ця модель відтворює ранову форму синьогнійної інфек-
ції, що дозволило використати її для оцінювання активності ауто-
симбіонтних штамів під час А. viridans-експериментального ліку-
вання синьогнійної інфекції, застосованих місцево.  
Під час вивчення дії аутосимбіонтних штамів аерококів на 
моделі синьогнійної інфекції у тварин упродовж трьох тижнів 
установлено, що в контрольній групі нелікованих мишей частіше 
наставала загибель тварин від розвитку синьогнійного сепсису, і 
при цьому в більш ранні терміни (2–3-тя доба), ніж у дослідних – 
29,2% випадків проти 0–5% (Р < 0,05) (табл. 3).  
Із даних таблиць 3 та 4 видно, що у більшості тварин дослід-
них груп уже з перших діб застосування аутосимбіонтних штамів 
аерококів перифокальне запалення було менш вираженим порів-
няно з контрольною групою мишей. Рани швидше очищалися від 
гною та покривалися сухим струпом. Наприклад, до 11-ї доби 
спостереження рани повністю гоїлися з відторгненням сухого 
струпа у 44 з 58 мишей, що вижили (75,9%).  
Таблиця 2  
Розвиток патологічного процесу в білих мишей за двократного інфікування рани псевдомонадами (абс.)  
Розвиток місцевих симптомів запалення у мишей, що вижили Із них загинуло інтенсивність запалення: Серія  експерименту 
Загальна 
кількість 
тварин всього 3-тя доба 11-та доба всього ++++ +++ ++ + 
Строки  
загоєння ран, доба
1 15 3 2 1 12 4 5 2 1 12–16  
2 14 2 1 1 12 5 4 3 0 12–16 
3 12 2 2 0 10 4 5 1 0 12–16 
Усього (абс./%) 41/100 7/17,1 5/12,2 2/4,9 34/82,9 13/31,7 14/34,2 6/14,6 1/2,4 12–16 
Примітки: інтенсивність місцевих клінічних симптомів: ++++ – гіперемія та набряк тканини, що оточує рану, різко виражені; рясне відокремлюване; 
+++ – гіперемія й набряк виражені помірно; менш рясне, серозне, геморагічне відокремлюване; ++ – гіперемія та набряк виражені слабко; поверхня рани 
покрита струпом; + – незначна гіперемія навколо рани, покритої сухим струпом.  
Таблиця 3  
Інтенсивність розвитку місцевих клінічних проявів запалення за синьогнійної інфекції  
у досліджуваних і контрольній групах тварин (абс./%) за застосування аутосимбіонтних штамів аерококів  
Розвиток гнійно-некротичного процесу 
з наступним видужанням  
у тому числі з інтенсивністю 
Кількість тварин зі строками загоєння ран на добу Групи 
тварин 
Кількість 
тварин Загинуло усього ++++ +++ ++ + 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 
5м2015 20/100 –* 20/*100 10/50 6/30 2/10 2/10 9/*45 4/*20 2/10 1/5 – 1/5 2/10 1/5 – – 
3к2015 20/100 1/*5 19/*95 8/40 7/35 1/5 3/15 7/*35 4/*20 2/10 1/5 1/5 2/10 1/5 1/5 – – 
3ч2015 20/100 1/*5 19/*95 9/45 5/25 2/10 3/15 4/*20 4/*20 4/20 2/10 1/5 1/5 1/5 1/5 1/5 – 
Контрольна 24/100 7/29,2 17/70,8 9/37,5 4/16,7 2/8,3 2/8,3 – – 1/4,2 2/8,3 3/12,5 1/4,2 2/8,3 2/8,3 2/8,3 4/16,7
Усього 84/100 9/10,7 75/89,3 36/42,9 22/26,2 7/8,3 10/11,9 20/23,8 12/14,3 9/10,7 6/7,2 5/6,0 5/6,0 6/7,2 5/6,0 3/3,4 4/4,8 
Примітки: див. табл. 2; * – Р < 0,05 порівняно з контрольною групою (за двостороннім точним критерієм Фішера).  
Таблиця 4 
Lg числа синьогнійних паличок в перерахунку на 1 мл виділень рани (M ± m) та інтенсивність прояву місцевих клінічних 
симптомів запалення залежно від часу спостереження та групи тварин під час застосування аутосимбіонтних штамів аерококів  
Кількість діб після початку досліду Групи 
тварин 
Кількість 
тварин 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 
5,22 
± 0,21 
5,31 
± 0,25 
5,05 
± 0,22 
4,90* 
± 0,28 
4,44* 
± 0,19 
4,20* 
± 0,26
4,03* 
± 0,17 
3,95* 
± 0,21 
3,82* 
± 0,14 
3,40* 
± 0,13 
3,21* 
± 0,17 
3,12* 
± 0,11 
2,90* 
± 0,14 
2,69* 
± 0,12 
2,43* 
± 0,10 
2,24* 
± 0,11 5м2015 20 
++++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ ++ ++ + +   – – 
5,52 
± 0,29 
5,43 
± 0,22 
5,35 
± 0,27 
5,00* 
± 0,24 
4,44* 
± 0,22 
4,34* 
± 0,23
4,12* 
± 0,25 
4,05* 
± 0,20 
3,92* 
± 0,16 
3,50* 
± 0,19 
3,32* 
± 0,15 
3,22* 
± 0,18 
3,06* 
± 0,21 
2,70* 
± 0,15 
2,53* 
± 0,14 
2,47* 
± 0,15 3к2015 20 
++++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ ++ ++ + +   – – 
5,32 
± 0,34 
5,47 
± 0,31 
5,45 
± 0,32 
5,10* 
± 0,33 
4,74* 
± 0,29 
4,34* 
± 0,27
4,25* 
± 0,30 
4,08* 
± 0,24 
3,96* 
± 0,22 
3,57* 
± 0,24 
3,43* 
± 0,21 
3,22* 
± 0,23 
3,10* 
± 0,20 
2,88* 
± 0,18 
2,62* 
± 0,21 
2,54* 
± 0,17 3ч2015 20 
++++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ ++ ++ + +   – – 
5,62 
± 0,36 
5,55 
± 0,34 
5,48 
± 0,33 
6,74 
± 0,31 
6,54 
± 0,39 
6,77 
± 0,43
6,54 
± 0,37 
6,30 
± 0,42 
6,02 
± 0,35 
5,97 
± 0,32 
5,63 
± 0,33 
5,89* 
± 0,36 
5,22 
± 0,38 
5,12 
± 0,30 
4,63 
± 0,31 
4,21 
± 0,28 Контро-льна 24 ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ +++ +++ +++ +++ +++ ++ ++ ++ + + 
Примітки: див. табл. 3.  
 Regul. Mech. Biosyst., 8(2) 316 
У контрольній групі тварин до зазначеного терміну аналогічна 
картина спостерігалася лише у 3 з 17 мишей (17,6%; Р < 0,001). 
Наведені в таблиці 4 результати свідчать, що незалежно від 
групи тварин у міру загоєння рани знижується забрудненість її 
синьогнійною паличкою. Водночас, кількість псевдомонад, що 
містяться у виділеннях ран дослідних груп мишей, починаючи 
вже з перших днів застосування аутосимбіонтних штамів аеро-
коків, було на низькому рівні порівняно з контрольними твари-
нами. Якщо у лікованих мишей вже на 4-ту добу кількість си-
ньогнійної палички (у перерахунку на 1 мл виділень із ран), 
виражена в логарифмах, склала в середньому 5,0 ± 0,16, то в 
контрольній групі така сама кількість псевдомонад (lg 5,22 ± 
0,38; lg 5,12 ± 0,30) виявлялася в ранах лише на 13–14-ту добу 
спостереження.  
У штаму аерококів, виділених від мишей (5м2015), були кращі 
показники одужання, динаміка розвитку місцевих клінічних симп-
томів запалення та кількість псевдомонад, які містилися у рані, по-
рівняно з іншими аутоштамами аерококів, виділеними від щурів 
та людини. Це може свідчити про різну активність штамів і зале-
жить від походження мікроорганізму та виду господаря. Аутосим-
біонтні штами A. viridans мають вищі показники під час вивчення 
їх активності в умовах моделі синьогнійної інфекції у випадку 
лікування господаря та меншу активність в умовах лікування 
інших видів.  
 
Висновки  
 
Відтворено модель ранової форми синьогнійної інфекції, що 
дозволило використати її для оцінки активності аутосимбіонтних 
штамів аерококів: 5м2015 (виділений від мишей), 3к2015 (виділе-
ний від щурів), 3ч2015 (виділений від людини), застосованих 
місцево для експериментального лікування синьогнійної інфекції.  
У контрольній групі нелікованих мишей достовірно частіше 
ставалася загибель тварин від розвитку синьогнійного сепсису та у 
більш ранні терміни (2–3-тя доба), ніж у дослідних.  
У більшості тварин дослідних груп уже з перших днів застосу-
вання аутосимбіонтних штамів аерококів перифокальне запалення 
було менш вираженим порівняно з контрольною групою мишей.  
У разі застосування штаму аерококів (5м2015), виділеного від 
мишей, у тварин були кращі показники одужання, динаміка роз-
витку місцевих клінічних симптомів запалення та кількість псев-
домонад, які містилися у рані, порівняно з іншими аутоштамами 
аерококів, які виділені від щурів і людини.  
Кількість псевдомонад, що містилися у виділеннях із ран 
дослідних груп мишей, починаючи з четвертої доби застосування 
аутосимбіонтних штамів аерококів, достовірно нижча порівняно з 
контрольними тваринами.  
Виявлено різну активність штамів аерококів, яка залежить від 
походження мікроорганізму та виду господаря. Аутосимбіонти 
A. viridans мають вищі показники під час вивчення їх активності в 
умовах моделі синьогнійної інфекції у випадку лікування господа-
ря та меншу активність в умовах лікування інших видів.  
Отримані дані можуть служити підставою для подальшого ви-
вчення застосування аутоштамів аерококів для лікувально-профі-
лактичних заходів щодо боротьби з рановою інфекцією, виклика-
ною псевдомонадами.  
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